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La presente invention concerne de nouvelles preparations 

pharmaceut ique s . 

Les acides 4-amino-3-p-halogene-phenyl-butyriques et 

leurs derives actifs en therapeutique sont dScrits dans les brevets 
5 US 3 471 548 et 3 634 42B. L'un de_ces composes, a savoir le Baclo- 
fen /"= acide 4-amino-3-p-chlorophenylbutyrique7 est le principe 
actif du myorelaxant LIORESAL ®. En outre, d'apres le Brit. J. 
Pharmacol. £4, 171 (1975), une dose efficace non-spasmolytique de 
Baclofen renforce l'effet analg^sique de la morphine. On a decouveit^ 
10 de facon surprenante, que lesdits acides 4-amino-3-p-halogenephe- 
nylbutyriques et leurs derives, en particulier le Baclofen, selon 
les doses, ne renforcent pas necessairement les effets secondaires 
de la morphine, en particulier le besoin de drogue et la tendance 
a une certaine dependance physique. De fait, de faibles doses de 
15 ce compose font disparaltre les symptomes qui apparais sent lors de 
la desaccoutumance aux stupefiants, en particulier aux narcotiques, 
comme la morphine, et diminuent le besoin de ces produits, en par- 
ticulier de la morphine. On a done a administrer des stupefiants, 
comme les narcotiques, en particulier en combinaison avec lesdits 
20 acides 4-amino-3-p-halogenephenyl-butvriques ou leurs derives, pour 
prevenir la dependance envers la drogue ou faire regresser les 
symptomes de desaccoutumance des intoxiques. 

L»objet de la presente invention est une preparation 
pharmaceutique destinee a diminuer le risque d' intoxication lors 
25 de l'utilisation d'un stupefiant, ainsi que les symptomes de desae- 
coutumance que fait naltre ce genre de produit. Cette preparation 
contient : 

A) une quantite pharmacologiquement efficace de stu- 
pefiant, x 
30 B) 0,1 a 1 mg/kg/jour d'un acide 4-amino-3-P-halogene- 

phenyl- ou 3 - P -trlfluoromethylphenyl-butyrique, d'un derive N-al- 
canoyle inferieur ou N-phenyl-alcanoyle inferieur, d'un ester 
d'alcoyle inferieur ou d'un ester de phenyl-alcoyle inferieur, ou 
d'un sel de ces composes utilisable en therapeutique, et 
55 C) un support pharmaceutique. 

Les preparations ci-dessus mentionnees ouvrent d'interes- 
santes perspectives therapeutiques, par exemple en chirurgie, ou 
dans la prevention de l'abus des stupefiants, en particulier des 
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narcotiques, et dans le traitement des maladies chroniques. 

Les stupefiants les mieux adaptes aux preparations re- 
vendiquees ici sont tout d'abord les narcotiques que l'on prescrit 
en general contre la souff ranee et les douleurs, comme l'alphapro- 
5 dine, l'anileridine, la bezitramide, la codeine, la dihydrocodei- 
ne, le diphenoxylate, l'ethylmorphine, le fentanyl, l f hydrocodon, 
I'hydromorphon, l'isomethadon, le levometorphan, le levorphanol, 
la metazocine, le methadon, le metopon, la morphine, les extraits 
d' opium, les extraits fluides d 1 opium, la poudre d f opium, les gra- 
10 nules d'opium, I'opium brut, la teinture d'opium, l'oxycodon, l'oxy- 
morphon, la pethidine, la phenazocine, la piminodine, le raceme- 
thorphan, le racemorphan ou la thebalne, ou les sels de ces corps 
utilisables en therapeutique. 

On peut aussi avoir avantage a prescrire une cure de d£- 
15 saccouttimance aux marcotiques, qui sont souvent employes ill£gale- 
ment, en combinaison avec lesdits acides 4-amino-3-p-kalogeneph6- 
nylbutyriques ou leurs derives ci-dessus mentionnfis* Comme exem- 
ples de ces narcotiques, on peut citer ^acetorphine, I'acetyldi- 
hydrocodeine, 1 •acetylm^thadol, l f allylpr odine t 1» alphacStylmetha- 
20 dol, l'alphamepr odine, l'alphamethadol, la benz«5thidine, la benzyl- 
morphine, le bgtacetylmethadol, la b€tam<5prodine f le bStamethadol, 
la bStaprodine, le clonitazfene, le mdthyl-bromure de codeine, le 
N-oxyde de codeine, la cyprenorphine, la desomorphine, la dextro- 
moramide, le dextrorphan, la diampromide, le d!6thylthiambutene , la 
25 dihydromorphine, le dimdnoxadol, le dim£pheptanol , le dim6thyl- 
thiambutene, le dioxaphetyl-butyrate, le dipipanon, le drot£banol f 
l'ethylmethyl-thiambutene, l 1 ^tonitazene, l'^torphine, l'Stoxeridi- 
ne, la furethidine, 1' heroine, l'hydromorphinol, 1 1 hydroxypSthidine , 
le cetobemidon, la 16 vonoramide , le levoph^nacylmorphan, la me- 
30 thyldfisorphine, la methyldihydromorphine , la morpheridine , le m6- 
thylbromure de morphine, le methyl- sulfonate de morphine, le N-oxy- 
de de morphine, la myrophine, la nicocodine, la nicomorphine, le 
noracymethadol, le nor levorphanol , le norm^thadon, la norraorphine f 
le norpipanon, le phSnadoxon, la phenampromide, le phenomorphan, 
35 la phenoperidine, la piritramide, la pholcodine, la proheptazine, 
la properidine, le propirame, la racSmoramide, le th^bacon ou la 
trimeperidine, ou les sels de ces corps utilisables en therapeuti- 
que. 



BNSDOCID: *F R 2 340727A1 I > 



2340727 " 

Comme autres stupefiants, on peut citer les barbituri- 
ques, comme 1 1 allobarbital , 1 1 amylobarbital , le butabarbital , 
1'hexobarbital, le mephobarbital, le methabarbital, le methohexi- 
tal, le pentobarbital, le phenobarbital , le phSnethylbarbital, 
5 le secobarbital, le talbutal ou le thiopental ; mais aussi le 
glutethimide , le methaqualon, le chloral ou l f alcool. 

Les acides 4-amiho-3-p-halogenephenyl-butyriques et leurs 
derives ci-dessus mentionnes repondent a la formule 

10 CH 2 - NH - R 1 

* CH - CH 2 - COOR" , 



15 ou R est un halogene, comme le fluor, le chlore ou le brome, ou 
le pseudohalogene trif luoromethyle , ou R 1 repr^sente un hydrogene, 
un alcanoyle infer ieur ou un phenylalcanoyle inferieur, comm 
I'acetyle, le propionyle, le butyryle ou le phe§nylacetyle, et 
R" un hydrogene, un alcoyle inferieur ou un phenylalcoyle inferi* 
20 eur, comme le methyle, l f ethyle, le propyle, le butyle ou le ben- 
zyle, et les sels des acides ou des esters ci-dessus mentionnes 
avec des acides ou des bases utilisables en th^rapeutique. 

Les quantites analg^siques efficaces des narcotiques ci- 
dessus mentionnes, c f est-a-dire leurs doses utiles sont aujourd 1 
25 hui bien connues des specialistes # II est facile de determiner les 
quantites desdits acides 4-amino-p-halogenephenyl-butyrique ou 
de leurs derives ci-dessus mentionnes qui ne renforcent pas l'ef- 
fet analgesique selon les methodes d f experimentation classiques, 
par exemple celles qui sont illustrees dans le Vol. 54 d6^k cite 
30 du Brit. J. Pharmacol. En general ces doses sont comprises de pre- 
ference entre environ 0,1 et 1 mg/kg/jour ou pour une dose unique 
entre environ 1 et 10 mg. 

On peut demontrer I'activite nouvelleraent decouverte des- 
dits acides 4-amino-3-p-halogenephenyl-butyriques et de leurs deri- 
35 ves par des experiences appropriees, ou on se sert, comme animaux 
d 1 experience, surtour de mammiferes, comme les rongeurs. Ainsi, le 
Baclofen, representat if desdits acides amines, provoque, lors de 
I 1 administration de doses orales superieures ou egales a environ 



BNSOOCID- <FR_£W727A1_L> 



2340727 



2,5 nig/kg/jour, une diminution appreciable, selon la dose, de l'a- 
gitation des souris, tant du point de vue qualitatif que quantita- 
tif (Arch. int. Pharmacodyn. 190, p. 213, 1971). Dans ce protocole 
d' experience, les souris retjoivent utie injection sous-cutanee de 
5 20 mg/kg de sulfate de morphine sous forme de solution aqueuse a 
environ 0,2% repartie en sept doses sur une duree de deux Jours. 
Deux heures apres la derniere dose de morphine, les souris re$oi- 
vent une solution semblable de 100 mg/kg de Naloxon (= antidote aux 
narcotiques) injectee de fa$on intra-peritoneale, qui provoque une 

10 agitation chez les souris. Le desir irrepressible de s'agiter est 
un symptSme caract^ristique de d£saccoutumance chez la souris ou 
le rat. Outre la proportion de souris agitees par lot experimental 
obtenue on enregistre egalement les Episodes d* agitation isoles, et 
on determine ainsi 1' influence sur ce comportement des substances- 

15 test administrees une heure avant le traitement au Naloxon. On a 
constate dans d T autres experiences que:des myorelaxants differents, 
comme le m^thocarbimol, n'ont pas d'effet sur l f agitation des sou- 
ris jusqu'a des doses orales de 600 mg/kg/ jour. On en deduit que 
l f action du Bslofen ne repose pas sur cette relaxation musculaire. 

20 De fagon analogue, des doses orales de Baclofen sup^rieures ou 6ga- 
les a 2,5 mg/kg/ jour reduisent .1* agitation ci-dessus decrite, pro- 
voquee par le Naloxon, de rats fortement anesth^sies (10 doses de 
38,75 mg de sulfate de morphine par kg repartis sur 2 jours 1/2) i 
De la raSme fagon, des doses sous-cutanees de Baclofen superieures 

25 ou e gales a 1 mg/kg/ jour, reduisent substantiellement le syndrfime 
de manque de singes Rhesus intoxiques avec de la morphine, qui en 
sont deja au stade du manque par suite de privation de leur dose 
habituelle de morphine. On arrive une nouvelle fois a ce r£sultat' 
sans sympt6me de decontraction musculaire, que provoque le Baclo- 

30 fen. La dose est done inferieure a celle qui provoque une decon- 
traction. musculaire chez cette sorte d'animaux. 

Dans' une autre.. experience; des rats spScialement prepa- 
res sont en position de s'administrer a eux-mSmes de la morphine 
par voie intra-\eLneuse au moyen d*une canule continue. II leur suf- 
35 fit pour cela d'appuyer sur un levier qui met en marche le meca- 
nisme de dosage d'une solution aqueuse de sulfate de morphine. On 
suppose que la piqflre est ressentie comme agreable, et les rats de- 
viennent bientSt intoxiques. Apres suppression de la morphine 
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apparaissent des sympt8mes de manque extremement prononces. Le Ba- 
clofen, a une faible dose orale de 1,25 mg/kg/jour, repartie sur 
cinq jours, provoque une diminution prononcee de la quantite de sul- 
fate de morphine autoadministree. En outre, les symptSmes de de- 
5 saccoutumance qui etaient apparus chez les animaux intoxiques dis- 
paraissent egalement, resultat auquel on parvenait jusqu'ici en 
administrant un succedane de la morphine, comme le methadon. 

Ces nouvelles preparations pharmaceutiques, destinees a 
diminuer le besoin de stupefiants suscite par exemple par les nar- 
10 cotiques, ou a supprimer les sympt5mes de desaccoutumance peuvent 
Stre administres de preference par voie enterale, c'est-a-dire ora- 
le ou anale, surtout sous forme de dose unique, trois fois par 
jour. On peut egalement choisir une administration parenterale, 
par exemple intra-musculaire ou intra-veineuse , ou une application 
15 combinee. Dans ce dernier cas, on administre par exemple une pre- 
paration narcotique connue par voie intra-veineuse, puis une quan- 
tite, insuffisante pour provoquer une spasmolyse, d'une prepara- 
tion connue desdits acides 4-amino-5rp-halogenephenyl-butyrique ou 
de leurs derives, comme le LIORESAL^H 
20 Le support pharmaceutique mentionne en C) est de prefe- 

rence adapte a 1" administration enterale, par exemple aux compri- 
mes, capsules ou suppositoires, qui contiennent le principe actif 
joint a des diluants, comme le lactose, le dextrose, le sucre de 
canne, le mannitol, le sorbitol, la cellulose et/ou la glycine, et 
25 des lubrifiants comme la terre siliceuse, le talc, l'acide steari- 
que ou les sels de ce corps, comme le stearate de magnesium ou de 
calcium, et/ou le polyethyleneglycol ; les comprimes comprennent 
egalement des liants, par exemple le silicate de magnesium-alu- 
minium, des amidons,. comme l'amidon de mals, de froment, de riz ou 
30 de sagittaire, de la gelatine, de la gomme adragante, de la me- 
thylcellulose, de la carboxymethyl cellulose sodee et/ou de la 
polyvinylpyrrolidone et, si on le desire, des solvants, comme les 
amidons, l'agar, l'acide alginique ou un sel de ce corps, comme 
1- alginate de sodium, et/ou des melanges effervescents, ou des 
35 absorbants, des colorants, des parfums et des adoucisseurs. Les 
preparations injectables sent de preference des solutions ou sus- 
pensions aqueuses isotoniques, et les suppositoires avant tout des 
emulsions ou des suspensions grasses et solides. Ces preparations 
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pharmaceutiques peuvent §tre sterilisees et/ou contenir des adju- 
vants, des conservateurs, des stabilisateurs, des agents mouillants 
et/ou des emulsif iants, des tiers solvants, des sels de regula- 
tion de la pression osmotique et/ou des tampons* Les presentes 
5 preparations pharmaceutiques, qui, si on le desire, peuvent conte- 
nir d'autres produits tres utiles en pharmacie, sont fabriques de 
fa?on connue, par exemple au moyen de proc£d#s classiques de me- 
lange, de granulation ou de drageif ication et comprennent entre 1% 
et 90% environ de principe actif , et de preference entre 2% et 

10 30% environ. 

Les exemples qui suivent servent a illustrer notre inven- 
tion. Les temperatures sont donnees en degres Celsius. 
Exemple . 1 

Fabrication de 1000 comprimes contenant 2,5 mg de cha- 
15 cun des. deux principes actif s : 



Composition 




Tartrate de levorphanol 


2,5 g 


Baclofen 


2,5 g 


Lactose 


115,7 g 


Amidon de mats 


7,5 g 


Polyethyleneglycol 6000 


7,5 g 


Poudre de talc 


7,5 g 


Stearate de magnesium 


1,8 g 


Eau distillee 


q.s. 



25 MSthode 

On passe au tamis l 1 ensemble des composants en poudre 
avec un tamis de 0,6 mm d'ouverture de maille. Puis on melange 
les principes actifs avec le lactose, le talc, le stearate de ma- 
gnesium et la moitie de 1* amidon dans un melangeur propre. On met 

30 en suspension l f autre moitie de 1' amidon dans 40 ml d'eau et on 
verse la suspension dans une solution bouillante de polyethylene- 
glycol dans 150 ml d'eau. On verse la pSte obtenue sur la poudre 
et on la granule apres avoir eventuellement ajoute une quantite 
d'eau supplementaire. On seche les granules pendant la nuit k 

35 35° » on les fait passer a travers un tamis de 1 ,2 mm d'ouverture 
de maille et on les transforme en comprimes de 6,4 mm de diame- 
tre comportant une rainure. 

De fagon analogue on fabrique egalement des comprimes qui 
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contiennent, a la place du tartrate de levorphanol, soit 2,5 mg de 
chlorhydrate de methadon, soit 5 ag de chlorhydrat d'oxycodon. 
Exemple 2 

Fabrication de 1000 comprimes, contenant respectivement 
5 30 et 2,5 mg des principes actifs : 
Composition 



Phosphate de codeine 


30 g 


Baclofen 


2,5 g 


Mannitol 


267 g 


Lactose 


179,5 g 


Talc 


20 g 


Glycine 


10 g 


Acide st^arique 


10 g 


Saccharine 


1 g 



15 Solution aqueuse de gelatine a 596 q.s; 
Methode 

On passe au tamis l f ensemble des composants en poudre avec 
un tamis de 0,25 mm d'ouverture de maille. On melange le mannitol 
et le lactose, on les granule avec la solution de gelatine, on 
20 fait passer la masse humide a travers un tamis de 2 mm d'ouvertu- 
re de maille, on le sfeche a 50° et on la fait passer a travers 
un tamis de 1 ,7 mm d'ouverture de maille. On melange soigneuse- 
ment les principes actifs, la glycine et la saccharine, on rSunit 
le melange avec les granules de mannitol et de lactose, 1* acide 
25 stearique et . le talc, et on homog^neise le tout. On en fait des 
comprimes de 10,3 nun de diametre comportant une rainure. 

De fa$on analogue, on fabrique ^galement des comprimes 
qui contiennent, a la place du phosphate de codeine, 50 mg de 
lactate de pentazocine ou 50 mg de chlorhydrate de meperidine. 
30 Exemple 3 

Fabrication de 1000 comprimes, contenant respectivement 
100 et 5 mg des principes actifs : 
Composition 

Chlorhydrate de meperidine 
35 Baclofen 
Lactose 
Amidon de mats 
Polyethyleneglycol 6000 



100 g 

5 g 

248,5 g 

12,5 g 

15, g 
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Poudre de talc 15 g 

Stearate de magnesium 4 g 

Eau distillee q.s. 
Methode 

5 On passe au tamis l 1 ensemble des composants en poudre 

avec un tamis de 0,6 mm d'ouverture de maille. Puis on melange 
les principes actifs avec le lactose, le talc, le stearate de ma- 
gnesium et la moitie de l'amidon dans un melangeur approprie. On 
met en suspension l f autre moitie de l'amidon dans 65 ml d'eau et 

10 on verse la suspension dans une solution bouillante de polyethyle- 
neglycol dans 260 ml d T eau. On verse la pfite obtenue sur la pou- 
dre et on la granule apres avoir 6ventuellement ajoute une quan- 
tity d'eau supplementaire. On seche les granules pendant la nuit 
a 35 %, on les fait passer k travers un tamis de 1 ,2 mm d'ouver- 

15 ture de maille et on les transforme en comprimes de 10,3 nim de 
diametre comportant une rainure. 
Exemple 4 

Fabrication d'une solution injectable intra-musculaire 
contenant par ampoule 10 mg et 5 nig, respectivement , des princi- 
20 pes actifs : 
Composition 

Sulfate de morphine 85 g 

Baclofen 42,5 g 

Chlorobutanol 85 g 

25 Methylcellulose 100 cps 178,5 g 

Polysorbate 80 85 g 

Chlorure de sodium 136 g 

Carboxym£thylcellulose sodee 70 51 g 

Eau injectable 17000 ml 

30 Methode 

On dissout dans 12000 ml d'eau, a 90° et en agitant, 
d'abord le chloromethanol, puis- la carboxym^thylcellulose sodee 
et la methylcellulose. Apres dissolution, on continue h agiter pen- 
dant 15 minutes, on refroidit la solution pendant 12 heures a 10° 
35 et on la melange avec le polysorbate. On dissout le sulfate de 
morphine, le Baclofen et le chlorure de sodium dans 500 ml d'eau 
chacun, si necessaire en chauffant. On reunit l f ensemble des so- 
lutions, on porte avec de I 1 eau leur volume total a 17000 ml et on 
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f litre 1' ensemble a travers un f litre de verre pile. On repartit 
le filtrat dans des flacons de 2000 ml, on la sterilise pendant 
3 heures et 15 minutes a 100- dans un bain de vapeur et on le 
dispose dans des ampoules steriles de 2 ml. 
5 De facon analogue, on fabrique une solution, qui contxent, 

a la place de sulfate de morphine, 50 mg de chlorhydrate de mepe- 
ridine par ampoule. 
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RE VEND I CAT IONS 

1 . Une preparation pharmaceutique destinee a diminuer le 
risque d f intoxication par des stupefiants, ainsi que les symptfi- 
mes de desaccoutumance suscites par de tels produits, contenant 

A) une quant ite pharmacologiquement efficace de stu- 

5 pefiant, 

B) 0,1 a 1 mg/kg/jour d'un acide 4-amino-3-p-halog£ne- 
phenyl- ou 3-p-trifluoromethylphenyl-butyrique, d'un derive N- 
alcanoyle inferieur ou N-phenyl-alcanoyle inf<*rieur, d'un ester 
d'alcoyle inferieur ou d'un ester de ph<Snyl-alcoyle inferieur, ou 

10 d f un sel de ces composes utilisable en thSrapeutique, et 

C) un support pharmaceutique. 

2. Une preparation pharmaceutique selon la revendication 
1, oil le stupefiant est un narcotique. 

3. Une preparation pharmaceutique selon la revendication 
15 2, ou le narcotique est 1' alphaprodine, 1 1 anileridine , la bezitra- 

mide, la coddine, la dihydrocodeine, le diphenoxylate, l'ethylmor- 
phine, le fentanyl, l'hydrocodon, l'hydromorphon, 1» isom^thadon, 
le levometorphan, le levorphanol, la metazocine, le methadon, le 
metopon, la morphine, les extraits d» opium, les extraits fluides 
20 d'opium, la poudred' opium, les granules d'opium, l 1 opium brut, 

la teinture d'opium, l f oxycodon, 1» oxymorphon, la pethidine, la ph£- 
nazocine, la piminodine, le racem6thorphan, le rac<§porphan ou la 
thebalne, ou un sel de ces corps utilisables en therapeutique. 

4. Une preparation pharmaceutique selon la revendication 
25 2, oil le narcotique est l'acetbrphine, l 1 alphacetylmethadol, 1^1- 

phameprodine, 1 ■ alphamethadol , la benzethidine , la benzylmorphine , 
le bStacetylmethadol, la bStameprodine, le bStamethadol, la bSta- 
prodine, le clonitazene, le methyl-bromure de codeine, le N-oxyde 
de codeine, la cypr enorphine , la desomorpbine, la dextromoramide, 

30 le dextr orphan, le diampromide, le diethylthiambutene, la dihydro- 
morphine, le dimenoxadol, le dimepheptanol , le dimethyl-thiambu- 
tene, le dioxaphetyl-butyrate, le dipipanon, le drotebanol, l f 6tt#.- 
methyl-thiambutene, l'etonitazene, I'etorphine, l 1 etoxeridine, la 
furethidine, l 1 heroine, l'hydromorphinol, I'hydroxypethidine, le 

35 cetob^midon, la levonoramide , le levophenacylmorphan, la m6thyld<§- 
sorphine, la methyldihydromorphine, la morph(§ridine, le methylbro- 
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mure de morphine, le methylsulf onate de morphine, le N-oxyde de 
morphine, la myrophine, la nicocodine, la nicomorphine, le noracy- 
methadol, le norSevorphanol, le normethadon, la normorphine, le 
norpipanon, le phenadoxon, la phenampromide, le phenomorphan, la 
5 phe noperidine , la piritramide, la pholcodine, la proheptazine, la 
properidiiie, le propirame, la racSmoramide, le thebacon ou la tri- 
meperidine, ou les sels de ces corps utilisables en therapeutique? 

5. Une preparation pharmaceutique selon la revendication 
2, oil le narcotique est le phosphate de codeine, le tartrate de 16- 

10 vorphanol, le chlorhydrate de meperidine, le chlorhydrate de metha- 
don, le sulfate de morphine, le chlorhydrate d'oxycodon ou le lac- 
tate de pentazocine. 

6. Une preparation pharmaceutique selon la revendication 
1, oil le stupefiant est un barbiturique. 

-j 5 7 # Une preparation pharmaceutique selon la revendication 

6, oil le barbiturique est 1 T allobarbital, 1* amylobarbital f le bu- 
tabarbital, l'hexobarbital, le mephobarbital , le methabarbital, le 
methohexital, le pentobarbital, le phenobarbital, le phen^thylbar- 
bital, le secobarbital, le talbutal ou le thiopental ; 

20 ou un sel utilisable en therapeutique. 

8. Une preparation pharmaceutique selon l'une des reven- 
dications 1 a 7, oil 1' acide Vamino-3-p-halogenephenyl-butyrique 
ou son derive acyle, ester ou sel est de Formule 




C00R" 



oil R represente le fluor, le chlore, le brome ou le pseudohalogene 
30 trif luoromethyle , R« un hydrogene, un alcanoyle inferieur ou un 

phenylalcanoyle inferieur, et R M un hydrogene, un alcoyle inferieur 
ou un phenylalcoyle inferieur, et les sels desdits acides ou es- 
ters avec des acides ou des bases utilisables en therapeutique. 

9. Une preparation pharmaceutique selon la revendication 
35 8, ou 1' acide 4-amino-3-p-halogenephenyl-butyrique est le Baclofen. 

10. Une preparation pharmaceutique selon la revendica- 
tion 9, qui contient, en une dose unique, de 1 a 10 mg de Baclofen. 
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